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[摘要] 目的　探讨不同健康生活方式评分轨迹对消化道癌症发病风险的影响。方法　本研究为前瞻性队列研究。

收集符合条件的51 737名连续参加2006、2008、2010年3次健康查体的参与者，并根据3次健康查体时的健康生活方式评

分分为 4个轨迹组：低-稳定组(n=11 560)、高-低-中组(n=8621)、低-中组(n=7995)、高-稳定组(n=23 561)，以低-稳定组作

为对照组。采用Kaplan-Meier法计算发病密度，采用Cox比例风险回归模型分析健康生活方式评分纵向轨迹对新发消化道

癌症的影响，排除随访2年内患消化道癌症的参与者进行敏感性分析。结果　51 737名参与者中，男39 774名(76.9%)，女

11 963 名(23.1%)；年龄(48.9±11.8)岁。随访时间为(10.5±2.7)年。至研究结束，新发消化道癌症 870 例，其中结直肠癌

340例、胃癌 170例、肝癌 168例、食管癌 90例、胰腺癌 53例、胆囊或肝外胆管癌 26例、小肠癌 23例。在校正年龄、性

别、甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高敏 C 反应蛋白

(hs-CRP)、体重指数(BMI)、教育背景、婚姻状况、高血压病史、糖尿病病史、癌症家族史等混杂因素后，与低-稳定组

相比，高-稳定组消化道癌症发病风险降低(HR=0.75，95%CI 0.62~0.91)。对特定部位消化道癌症发病风险的多因素分析显

示，在食管癌中，低-中组、高-稳定组的患癌风险明显降低(HR=0.52，95%CI 0.28~0.95；HR=0.29，95%CI 0.16~0.53)；在

胃癌中，低-中组、高-稳定组的患癌风险降低(HR=0.68，95%CI 0.44~0.96；HR=0.55，95%CI 0.32~0.81)；在结直肠癌中，

低-中组、高-稳定组的患癌风险降低(HR=0.85，95%CI 0.63~0.97；HR=0.67，95%CI 0.50~0.90)；在肝癌中，高-稳定组的患

癌风险降低(HR=0.87，95%CI 0.56~0.96)。但未观察到不同轨迹与小肠癌、胆囊或肝外胆管癌、胰腺癌发病风险相关。敏

感性分析进一步验证高-稳定组患消化道癌症的风险降低(HR=0.79，95%CI 0.70~0.92)。结论　与始终保持不健康生活方式

者相比，始终保持健康的生活方式者发生消化道癌症的风险降低25%。
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[Abstract] Objective　 To investigate the impact of different trajectories of a healthy lifestyle score on the incidence of 

digestive tract cancers. Methods　This prospective cohort study enrolled 51 737 eligible participants who consecutively attended 
health examinations in 2006, 2008, and 2010. According to the healthy lifestyle scores recorded at each of the three examinations, 
participants were categorized into four trajectory groups: low-stable (n=11 560), high-low-moderate (n=8621), low-moderate (n=7995) 
and high-stable (n=23 561); the low-stable group served as the reference. Incidence density was calculated using the Kaplan-Meier 
method. Cox proportional hazards regression was used to analyze the longitudinal effect of healthy lifestyle score trajectories on 
incident digestive tract cancers. Participants diagnosed with digestive tract cancer within the first two years of follow-up were excluded 
to conduct sensitivity analyses. Results　Among 51 737 participants, 39 774 (76.9%) were men and 11 963 (23.1%) were women; 
mean age was (48.9±11.8) years. Over a mean follow-up period of (10.5±2.7) years, 870 incident digestive tract cancers were 
documented: 340 colorectal, 170 gastric, 168 liver, 90 oesophageal, 53 pancreatic, 26 gallbladder or extrahepatic bile duct, and 23 
small-intestinal cancers. After adjustment for age, sex, triglycerides (TG), total cholesterol (TC), high-density lipoprotein cholesterol 
(HDL-C), low-density lipopotein cholesterol (LDL-C), high-sensitivity C-reactive protein (hs-CRP), body mass index (BMI), 
education background, marital status, history of hypertension, history of diabetes and family history of cancer, high-stable group was 
associated with a lower risk of overall digestive tract cancer than low-stable group (HR=0.75, 95%CI 0.62-0.91). Site-specific 
multivariate analyses showed that, compared with low-stable group, the risk of oesophageal-cancer was significantly lower in low-
moderate and high-stable groups (HR=0.52, 95%CI 0.28-0.95; HR=0.29, 95%CI 0.16-0.53, respectively); the risk of gastric-cancer was 
reduced in low-moderate and high-stable groups (HR=0.68, 95%CI 0.44-0.96; HR=0.55, 95%CI 0.32-0.81); the risk of colorectal-cancer 
was reduced in low-moderate and high-stable groups (HR=0.85, 95%CI 0.63-0.97; HR=0.67, 95%CI 0.50-0.90); and the risk of liver-
cancer was reduced in high-stable group (HR=0.87, 95%CI 0.56-0.96). No associations were observed for the risk of small-intestinal, 
gallbladder, extrahepatic bile-duct, or pancreatic cancers. Sensitivity analyses further confirmed the reduced risk of digestive tract in high-
stable group (HR=0.79, 95%CI 0.70-0.92). Conclusion　 Compared with individuals who consistently maintained an unhealthy 
lifestyle, those who consistently maintained a healthy lifestyle have a 25% reduction in the risk of developing digestive tract cancers.

[Key words] healthy lifestyle; gastrointestinal cancer; trajectory; cohort study

消化道恶性肿瘤较为常见，多数恶性程度较高，

预后较差[1-2]，已成为全球范围内重大公共卫生负

担。2025年全球癌症统计数据显示，在所有癌症中，

消化道癌症的新发和死亡例数均居首位[3]。中国癌

症新发病例中 41.6%和癌症死亡病例中 49.3%发生于

消化道癌症[4]。有研究发现，吸烟[5]、饮酒[6]、缺乏

体育活动[7]、长期久坐[8]及不健康的饮食[9]等不健康

的生活方式可增加患消化道癌症的风险[10-11]。日常

生活中多种不良生活方式并存已成为普遍现象，相

较于单一因素的研究，对多种不良生活方式的综合

考量具有更重要的意义。以往此类研究多聚焦于欧

美发达国家，美国癌症协会(ACS)和美国癌症研究所

(AICR)多次发布针对营养、身体活动等因素的行为

指南，以此对癌症进行全面预防[12-13]，而中国此类

研究相对较少。同时，考虑到个体不断受到工作、

生活等方面的影响，生活方式经常发生改变，一般

的横断面研究难以解释这种变化对消化道癌症或其

他疾病发病风险的影响。因此，本研究基于开滦队

列，探讨中国人群健康生活方式变化轨迹对消化道

癌症发病风险的影响。

1　资料与方法

1.1　研究对象　本研究为前瞻性队列研究(中国临

床试验注册中心注册号：ChiCTR-TNC-11001489)，
研究对象来自开滦队列。开滦队列的详细资料详见

文献[14]，即开滦集团于 2006年招募 101 510名集团

员工(包含退休员工，年龄18~98岁)加入队列，在开

滦集团的 11家附属医院完成一系列体格检查、实验

室检查和问卷调查，此后每 2 年重复上述检查并随

访。本研究对象的纳入时间基于 2006－2010 年的查

体数据，以 2010 年查体结束时间定义为随访起点。

为了避免部分参与者在研究起始阶段已经存在的癌

症对后续分析产生干扰，排除 2006－2010 年发生消

化道癌症的参与者。

纳入标准：2006、2008、2010年连续完成3次健

康查体。排除标准：(1)2006、2008、2010 年检查时

有癌症病史；(2)3 次体检中健康生活方式相关指标

缺失，包括吸烟情况、饮酒情况、久坐的生活方式、

盐摄入量、体育活动情况；(3)研究相关协变量缺

失，包括年龄、性别、甘油三酯(TG)、总胆固醇

(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度脂蛋

白胆固醇(LDL-C)、高敏C反应蛋白(hs-CRP)、体重

指数(BMI)、教育背景、婚姻状况和癌症家族史等。

本研究方案遵循《赫尔辛基宣言》的原则，并获开

滦总医院伦理委员会批准(200605)。
1.2　观察指标和评价标准　由固定医师团队每 2 年
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进行 1 次健康查体和问卷调查，收集参与者人体测

量参数信息及血生化指标，包括身高、体重、腰围、

血压、BMI、脂肪肝、肝硬化、胆结石、胆囊息肉

及空腹血糖、TG、TC、HDL-C、LDL-C、hs-CRP水

平等。通过问卷调查收集参与者的流行病学信息及

生活习惯信息，包括年龄、性别、家庭收入、教育

背景、婚姻状况、吸烟情况、饮酒情况、体育活动、

盐摄入量、久坐的生活方式等。所有血液样本均使

用位于开滦总医院心血管内科中心实验室的日立自

动分析仪进行检测。质控方法：由经过统一培训的、

固定的医务人员严格按照要求完成查体，使用同一

型号的测量仪器、生化检测仪器等，并由专业人员

随批质控。

本研究定义的健康生活方式包含以下 5 种指

标[15]：体育活动、吸烟情况、饮酒情况、久坐的生

活方式和盐摄入量。对5种指标定义了评分，0分代

表较差水平，1 分代表中等水平，2 分代表理想水

平。5种指标总评分范围0~10分，0分代表最差的健

康生活方式，10分代表最理想的健康生活方式。

体育活动定义为运动时间≥30 min/次，并根据

运动频率分为 3组：0、1或 2、≥3次/周，对应的评

分分别为 0、1、2 分。吸烟者定义为在过去的 1 年

中，平均每天至少吸 1 支烟，并持续 6 个月以上。

0分为现在仍吸烟；1分为过去曾经吸烟，但现在已

经戒烟；2分为从不吸烟。饮酒者定义为过去1年内

平均饮酒量(无论何种类型酒精)≥100 ml/d，并持续

6 个月以上。0 分为现在仍在饮酒；1 分为过去曾经

饮酒，但现在已经戒酒；2分为从不饮酒。每天坐位

时间分为 3 类：≥8、4~7、<4 h/d，对应的评分分别

为 0、1、2 分。由于开滦队列缺乏饮食情况的具体

数据，本研究选择盐摄入量作为饮食质量的替代指

标[16]。根据盐摄入量的不同分为 3 组：≥10、6~9、
<6 g/d，对应的评分分别为0、1、2分。

1.3　研究分组　使用 SAS 9.4统计学软件Proc Traj程
序设计轨迹组，根据贝叶斯信息标准和每个轨迹中

的参与者人数(>总人数的 5%)评估模型拟合，最终

将参与者 2006、2008、2010 年 3 次健康查体时的健

康生活方式评分分为不同的轨迹组。本研究将第 1、
2、3、4个轨迹组的模型进行比较，根据负数最小的

贝叶斯信息标准和每个轨迹中的参与者人数(>总人

数的5%)评估模型拟合，最终将参与者分为4组不同

的 健 康 生 活 方 式 评 分 轨 迹 ， 包 括 低 - 稳 定 组

(n=11 560)、高-低-中组(n=8621)、低-中组(n=7995)、
高-稳定组(n=23 561)，并以低-稳定组作为对照组，

详见图1。
1.4　终点事件的定义及随访　以新发消化道癌症为

终点事件，未发生终点事件者随访终点时间为2021年

12月31日。若未发生终点事件而中途死亡者，则随

访终点时间为死亡时间。本研究纳入的消化道癌症

包括肝癌、胆囊或肝外胆管癌、胃癌、胰腺癌、小

肠癌、食管癌、结直肠癌(ICD-10 编码分别为 C22、
C23 和 C24、C16、C25、C17、C15、C18-21)。确诊

消化道癌症的信息通过以下方式确认：(1)每 2年对

参与者进行1次体检和问卷调查，截止日期为2021年
12月31日；(2)每年从唐山市医疗保健系统和开滦总

医院社会保障信息系统查询相关病历；(3)通过审查

河北省生命统计办公室的死亡证明，来获得更多的

缺失信息。

1.5　统计学处理　使用 SAS 9.4 软件进行统计分析。

正态分布的计量资料以 x̄±s表示，组间比较采用方差

分析，进一步两两比较采用Bonferroni检验；偏态分

布的计量资料以 M(Q1，Q3)表示，组间比较采用非

参数Kruskal-Wallis检验；计数资料以例(%)表示，组

间比较采用 χ2检验。采用Kaplan-Meier法计算发病密

度，组间累积发病率的比较采用 log-rank检验。双侧

P<0.05为差异有统计学意义

采用 Cox 比例风险回归模型分析评估不同轨迹

组患消化道癌症的风险比(HR)和95%可信区间(CI)，
根据校正因素的不同拟合 3 个模型，模型 1 校正年

龄、性别；模型 2 在模型 1 的基础上校正 TG、TC、

HDL-C、LDL-C、hs-CRP、BMI、教育背景、婚姻状

况；模型3在模型2的基础上校正高血压病史、糖尿

病病史、癌症家族史。在对特定部位癌症的多因素

分析中，对肝癌增加脂肪肝、肝硬化的校正；对胆

囊或肝外胆管癌增加胆石症、胆囊息肉的校正。敏

感性分析中排除在随访 2 年内患消化系统恶性肿瘤

者 128名，以排除反向因果关系对研究结果的影响，

同样采取模型1、模型2、模型3逐步校正混杂因素，

以确保研究结果的稳健性。

2　结　　果

2.1　参与者的基线特征　2006、2008、2010 年连续

图1　研究人群2006－2010年健康生活方式评分轨迹

Fig.1　Study population healthy lifestyle score trajectories during 
2006 to 2010
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完成 3 次健康查体，同意加入队列并签署知情同意

书者共 56 635 名。排除 3 次体检中有癌症病史者

150 名，健康生活方式相关指标缺失者 3709 名，研

究相关协变量缺失者1039名，最终纳入51 737名。

51 737 名参与者中，男 39 774 名 (76.9%)，女

11 963名(23.1%)；年龄(48.9±11.8)岁。根据健康生活

方式评分将参与者分为4个不同的轨迹组：(1)2006－

2010年始终保持较低健康生活方式评分为低-稳定组

[(3.67±0.21)分，n=11 560]；(2)从2006年的高评分到

2008 年的低评分再到 2010 年升高到中等评分为高-

低-中组[(5.77±1.75)分，n=8621]；(3)从 2006 年的低

评分到 2008、2010 年均保持中等评分为低 -中组

[(5.77±1.36)分，n=7995]；(4)2006－2010年始终保持

较高健康生活方式评分为高-稳定组[(7.70±0.10)分，

n=23 561] (图 1)。研究人群的基线特征如表 1 所示，

4组参与者的年龄，男性、已婚、饮酒、吸烟比例，

体育锻炼，每日坐位时间，盐摄入量，收缩压，舒

张 压 ， 腰 围 ， BMI， 以 及 HDL-C、 空 腹 血 糖 、

hs-CRP 水平差异均有统计学意义(P<0.05)。其中低-

稳定组参与者吸烟、饮酒、盐摄入量≥10 g/d的比例

更高；高-低-中组参与者收缩压、舒张压、腰围、

BMI更高，已婚比例更高；低-中组参与者空腹血糖

水平更高，每日坐位时间≥8 h/d的比例更高；高-稳

定组参与者年龄、HDL-C 水平、hs-CRP 水平更高，

男性、体育锻炼≥3次/周占比更高。

2.2　健康生活方式评分轨迹与消化道癌症发病风险

的关联　本研究中位随访时间为(10.5±2.7)年，至研

究结束时，新发消化道癌症 870 例，其中结直肠癌

340例，胃癌 170例，肝癌 168例，食管癌 90例，胰

腺癌 53例，胆囊或肝外胆管癌 26例，小肠癌 23例。

不同轨迹组与消化道癌症发病风险的多变量分析及

发病密度如表 2所示，低-稳定组、高-低-中组、低-

中组、高-稳定组消化道癌症发病密度分别为 1.65、

1.93、1.95、1.50/千人年。与低-稳定组相比，高-稳

定组与消化道癌症发病风险呈负相关，模型 1中高-

稳定组患消化道癌症风险的HR(95%CI)为 0.67(0.55~

表1　研究对象一般资料比较

Tab.1　Comparison of general information on the research population

项目

年龄(岁, x̄±s)

男性[例(%)]

HDL-C(mmol/L, x̄±s)

收缩压(mmHg, x̄±s)

舒张压(mmHg, x̄±s)

空腹血糖(mmol/L, x̄±s)

hs-CRP[mg/L, M(Q1, Q3)]

腰围(cm, x̄±s)

BMI(kg/m², x̄±s)

婚姻状况[已婚, 例(%)]

饮酒[例(%)]

吸烟[例(%)]

体育锻炼[例(%)]

0次/周

1或2次/周

≥3次/周

每日坐位时间[例(%)]

≥8 h/d

4~7 h/d

<4 h/d

盐摄入量[例(%)]

≥10 g/d

6~9 g/d

<6 g/d

低-稳定组(n=11 560)

45.2±10.4

11 473(99.2)

1.54±0.39

126.98±18.38

82.55±11.07

5.38±1.37

0.70(0.30, 1.70)

86.97±9.27

25.08±3.37

10 906(94.3)

5445(47.1)

9486(82.1)

2075(17.9)

8193(70.9)

1292(11.2)

647(5.60)

4040(34.9)

6873(59.5)

2524(21.8)

8127(70.3)

909(7.86)

高-低-中组(n=8621)

46.9±10.6(1)

8058(93.5)(1)

1.55±0.39(1)

129.50±19.23(1)

84.13±11.71(1)

5.42±1.55(1)

0.65(0.24, 1.83)(1)

87.66±9.84(1)

25.20±3.50(1)

8374(97.1)(1)

362(4.20)(1)

961(11.1)(1)

144(1.67)

7669(89.0)

808(9.37)

50(0.58)

589(6.83)

7982(92.6)

280(3.25)

7712(89.5)

629(7.30)

低-中组(n=7995)

48.7±11.8(1)(2)

7487(93.6)(1)(2)

1.52±0.38(1)(2)

128.28±19.90(1)(2)

82.83±11.45(1)(2)

5.50±1.55(1)(2)

0.72(0.30, 1.90)(1)(2)

86.59±9.69(1)(2)

25.12±3.36(1)(2)

7501(93.8)(1)(2)

2658(33.2)(1)(2)

4348(54.4)(1)(2)

1436(18.0)

5042(67.6)

1157(14.5)

558(6.98)

2868(35.9)

4569(57.1)

1556(19.5)

5706(71.4)

733(9.17)

高-稳定组(n=23 561)

51.5±12.2(1)(2)(3)

12 756(54.1)(1)(2)(3)

1.57±0.40(1)(2)(3)

129.33±21.10(1)(2)(3)

82.27±11.42(1)(2)(3)

5.39±1.60(1)(2)(3)

0.80(0.30, 2.30)(1)(2)(3)

85.75±10.44(1)(2)(3)

25.05±3.55(1)(2)(3)

22 369(94.9)(1)(2)(3)

848(3.60)(1)(2)(3)

1195(5.07)(1)(2)(3)

898(3.81)

18425(78.2)

4238(18.0)

404(1.71)

3994(17.0)

19163(81.3)

1202(5.10)

19 779(83.9)

2580(11.0)

F/χ2

889.81

637.82

32.10

41.64

57.63

80.99

11.47

91.20

304.07

371.96

5036.63

2061.33

3782.70

4836.76

3519.72

P

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

与低-稳定组比较，(1)P<0.05；与高-低-中组比较，(2)P<0.05；与低-中组比较，(3)P<0.05。HDL-C. 高密度脂蛋白胆固醇；hs-CRP. 高

敏C反应蛋白；BMI. 体重指数
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0.81)；模型2校正了年龄、性别、TG、TC、HDL-C、
LDL-C、hs-CRP、BMI、教育背景、婚姻状况等因素

后，高-稳定组患消化道癌症风险的 HR(95%CI)为
0.73(0.60~0.89)；模型 3 校正了年龄、性别、TG、

TC、HDL-C、LDL-C、 hs-CRP、BMI、教育背景、

婚姻状况、高血压病史、糖尿病病史和癌症家族史

等混杂因素后，高-稳定组患消化道癌症的风险较低-
稳定组降低25%(HR=0.75，95%CI 0.62~0.91)。

对特定部位消化道癌症发病风险进行多变量分

析，，结果如表3所示：在食管癌中，低-中组、高-稳
定组的患癌风险明显降低 (HR=0.52，95%CI 0.28~
0.95；HR=0.29，95%CI 0.16~0.53)；在胃癌中，低-中
组、高 -稳定组的患癌风险降低(HR=0.68，95%CI 
0.44~0.96；HR=0.55，95%CI 0.32~0.81)；在结直肠癌

中，低-中组、高-稳定组的患癌风险降低(HR=0.85，

95%CI 0.63~0.97；HR=0.67，95%CI 0.50~0.90)；在肝

癌中，高-稳定组的患癌风险降低(HR=0.87，95%CI 
0.56~0.96)。但未观察到不同评分轨迹与小肠癌、胆

囊或肝外胆管癌、胰腺癌发病风险之间的联系。

2.3　敏感性分析　敏感性分析排除了在随访 2 年内

患消化道癌症的人群(n=128)，以排除反向因果关系

对研究结果的影响。敏感性分析并没有改变先前所

得的结论，高-稳定组患消化道癌症的风险降低(HR=
0.79，95%CI 0.70~0.92，表4)。

3　讨　　论

本前瞻性研究确定了 4 种不同的健康生活方式

评分轨迹，以探究生活方式纵向变化对消化道癌症

发病风险的影响。本研究定义的长期保持时间为

4年，与4年间始终保持不良生活方式的低-稳定组相

表2　2006－2010年健康生活方式评分轨迹与消化道癌症风险的关联

Tab.2　Association of 2006-2010 healthy lifestyle score trajectories with the risk of gastrointestinal cancers

轨迹组

低-稳定组

高-低-中组

低-中组

高-稳定组

例数/总数

216/11 560

159/8621

154/7995

341/23 561

发病密度(/千人年)

1.65

1.93

1.95

1.50

模型1[HR(95%CI)]

1(Reference)

0.86(0.70~1.07)

0.91(0.74~1.13)

0.67(0.55~0.81)

模型2[HR(95%CI)]

1(Reference)

0.96(0.79~1.19)

0.93(0.79~1.21)

0.73(0.60~0.89)

模型3[HR(95%CI)]

1(Reference)

0.99(0.80~1.22)

0.96(0.84~1.32)

0.75(0.62~0.91)

模型 1校正了年龄、性别；模型 2在模型 1的基础上校正了甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高敏C反应蛋白(hs-CRP)、体重指数(BMI)、教育背景、婚姻状况；模型3在模型2的基础上校正了高血压病史、

糖尿病病史、癌症家族史。HR. 风险比；CI. 置信区间

表3　2006－2010年健康生活方式评分轨迹与特定部位消化道癌症风险的关联[HR(95%CI)]
Tab.3　Association of 2006-2010 healthy lifestyle score trajectories with the risk of specific site Gastrointestinal Cancers [HR(95%CI)]

轨迹组

低-稳定组

高-低-中组

低-中组

高-稳定组

食管癌(n=90)

1(Reference)

0.66(0.38~1.53)

0.52(0.28~0.95)

0.29(0.16~0.53)

胃癌(n=170)

1(Reference)

0.97(0.62~1.54)

0.68(0.44~0.96)

0.55(0.32~0.81)

小肠癌(n=23)

1(Reference)

1.23(0.17~8.75)

5.64(0.83~16.36)

2.69(0.56~12.92)

结直肠癌(n=340)

1(Reference)

0.98(0.71~1.36)

0.85(0.63~0.97)

0.67(0.50~0.90)

肝癌 a(n=168)

1(Reference)

1.51(0.93~2.43)

1.41(0.87~2.29)

0.87(0.56~0.96)

胆囊或肝外胆管
癌 b(n=26)

1(Reference)

0.83(0.14~5.00)

1.15(0.23~5.74)

2.61(0.72~9.46)

胰腺癌(n=53)

1(Reference)

1.14(0.46~2.81)

0.58(0.20~1.70)

1.13(0.51~2.49)

模型 1校正了年龄、性别；模型 2在模型 1的基础上校正了甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高敏C反应蛋白(hs-CRP)、体重指数(BMI)、教育背景、婚姻状况；模型3在模型2的基础上校正了高血压病史、

糖尿病病史、癌症家族史。a肝癌：进一步校正了肝硬化、脂肪肝；b胆囊或肝外胆管癌：进一步校正了胆石症、胆囊息肉。HR. 风险比；

CI. 置信区间

表4　2006－2010年健康生活方式评分轨迹与消化道癌症风险关联的敏感性分析

Tab.4　Sensitivity analyses of the association of 2006-2010 healthy lifestyle score trajectories with the Risk of Gastrointestinal Cancers

轨迹组

低-稳定组

高-低-中组

低-中组

高-稳定组

例数/总数

216/11 540

181/8595

166/7971

379/23 503

发病密度(/千人年)

1.60

1.90

1.86

1.49

模型1[HR(95%CI)]

1(Reference)

1.17(0.93~1.43)

1.20(0.97~1.45)

0.70(0.62~0.83)

模型2[HR(95%CI)]

1(Reference)

1.11(0.90~1.37)

1.13(0.92~1.39)

0.74(0.66~0.86)

模型3[HR(95%CI)]

1(Reference)

1.06(0.86~1.30)

1.08(0.87~1.33)

0.79(0.70~0.92)

模型 1校正了年龄、性别；模型 2在模型 1的基础上校正了甘油三酯(TG)、总胆固醇(TC)、高密度脂蛋白胆固醇(HDL-C)、低密度

脂蛋白胆固醇(LDL-C)、高敏C反应蛋白(hs-CRP)、体重指数(BMI)、教育背景、婚姻状况；模型3在模型2的基础上校正了高血压病史、

糖尿病病史、癌症家族史。HR. 风险比；CI. 置信区间
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比，4 年间保持良好生活方式的高-稳定组患消化道

癌症的风险降低25%。在胃癌、食管癌、结直肠癌、

肝癌同样发现高-稳定组的患癌风险降低，同时发

现，即使初始生活方式不佳，只要在 2 年内实现健

康行为的改善并持续保持，仍能显著降低特定消化

道癌症(包括胃癌、食管癌、结直肠癌等)的风险。

既往研究表明，保持健康生活方式与癌症发病

风险降低有关，例如，ACS 曾发布过一篇癌症预防

指南[17]，主要侧重于限制酒精摄入、健康饮食、适

当运动和保持健康体重；一项来自美国的前瞻性队

列研究指出，严格遵守ACS指南与癌症风险降低相

关[18]，相对于最低依从水平，最高依从水平的 HR
(95%CI) 男性为 0.75(0.70~0.80)，女性为 0.76(0.70~
0.83)。一项来自欧洲的研究根据吸烟、饮酒、体育锻

炼和 BMI 计算得出健康生活方式指数评分(HLI)[19]，

研究发现HLI评分每增加1个单位，生活方式相关癌

症的风险降低 4%(HR=0.96，95%CI 0.95~0.97)。一项

中国的队列研究在纳入吸烟、饮酒、饮食、身体活

动和BMI 5种生活方式因素后，对23 734名东风汽车

公司退休员工进行前瞻性研究，发现生活方式评分

每增加 1 分，癌症风险降低 8%(HR=0.92， 95%CI 
0.88~0.95)[20]。以上研究乃至大部分探讨健康生活方

式评分与癌症发病风险的研究，都会包含 BMI，但

考虑到药物型肥胖的可能，并且BMI在一定程度上

是不良生活方式的外在表现[21]，会混淆生活方式对

结果的影响，所以本研究并未将BMI加入评分中。

癌症是仅次于心血管疾病的全球第二大死亡原

因[22]，在中国消化道癌症占比最高[23]。癌症的本质

是细胞DNA发生突变，进而导致细胞癌变[24]。本研

究纳入的吸烟、饮酒、盐摄入量、体育锻炼和久坐

的生活方式 5种指标已被证实与癌症发病风险有关。

香烟中的多环芳烃、亚硝胺等，以及酒精中的多酚

类物质，均可引起细胞 DNA 突变[25-26]，同时吸烟、

饮酒可导致机体慢性炎症状态[27]，进一步导致癌症

的风险增加。体育锻炼、久坐的生活方式与癌症之

间关联的重要一环是免疫系统与炎症的联动，适度

的体育锻炼可激活机体免疫系统缓解炎症状态[28]，

而久坐则会抑制免疫系统进而加重炎症[29]。过多的

盐摄入也可导致癌症风险增加，这可能与氯化钠可

导致DNA双链断裂有关[30]。

本研究发现，4年间保持健康生活方式(高-稳定

组)可降低患胃癌、食管癌、结直肠癌、肝癌的风

险。一项纳入 51 171 名美国前列腺癌、肺癌、结直

肠癌和卵巢癌筛查试验参与者的研究表明，与生活

方式良好的参与者(得分4~6分)相比，生活方式不佳

的参与者(得分 0 或 1 分)发生结直肠癌的风险增高

47%[31]。一项荷兰的研究发现，健康生活方式评分

(HLS)每增加1分，患食管癌、胃癌的风险分别降低

31%、19%[32]。中国的一项前瞻性队列研究显示，与

生活方式不佳的参与者(0或 1个健康生活方式因素)
相比，具有良好生活方式(4 或 5 个健康生活方式因

素) 的 参 与 者 患 肝 癌 的 风 险 降 低 43%(HR=0.57，
95%CI 0.47~0.68)[33]。同样重要的是，本研究发现参

与者最初有着不良的生活习惯，如能及时向健康生

活习惯转变(2年内)并长期保持(低-中组)，胃癌、食

管癌、结直肠癌的发病风险同样会降低。 van't 
Klooster等[34]的观察性队列研究发现，保持健康的生

活方式可降低体内CRP浓度；低稳定型CRP轨迹模

式可降低患癌风险[35]。本研究并未发现 4 年间保持

健康生活方式(高-稳定组)会降低患小肠癌、胆囊或

肝外胆管癌和胰腺癌的风险，可能的原因包括样本

量小、病例数不足导致的统计效力不足，后续可扩

大样本量进行针对性研究。

本研究优势在于：(1)不再基于某一横断面的生

活方式评分，为生活方式评分纵向轨迹与消化道癌

症风险之间的关联提供一种新的认识；(2)基于开滦

队列，样本量大，随访时间相对较长，参与者年龄

范围大；(3)对潜在的混杂因素进行了大规模的评

估，包括生活习惯和癌症家族史等。同时，本研究

也存在不足之处：(1)关于吸烟、饮酒、体育运动、

久坐的生活方式、盐摄入量等信息由参与者自行报

告，可能存在回忆偏倚；(2)由于 2006、2008、2010
年缺乏饮食数据，考虑到中国部分人群存在盐摄入

过量的问题，本研究采用盐摄入量来代替饮食指标；

(3)鉴于开滦集团的工业性质，队列中性别分布不

均，男性占比较高；(4)开滦队列主要基于中国北方

城市人群，可能无法代表全部中国人群；(5)本研究

已尽可能地控制已知的混杂因素，但仍不能完全排

除残余混杂的影响。例如，一些参与者可能存在未

被察觉的早期癌症症状，这些症状可能与他们的生

活方式评分轨迹相关，从而对结果产生一定的干扰；

(6)未考虑消化道癌症的竞争风险事件，后续应进一

步完善研究设计。

综上所述，长期保持健康的生活方式可降低患

消化道癌症的风险。在临床工作中，即使患者以往

保持不良生活习惯，若能对其适当规劝，引导其向

健康的生活方式改变，仍能使胃癌、结直肠癌、食

管癌发病风险降低。
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